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Depuis 2002, une epidemie de lymphogranulomatose venerienne 
rectale chez les homosexuels masculins se developpe rapidement 
en France et dans dautres pays occidentaux. 
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I a maladie de Nicolas-Favre, ou lym- 

phogranulomatose venerienne, est 
une infection sexuellement trans- 
missible (1ST) due aux Chlamydia tra- 
chomatis de serovars LI, L2 et L3. La 
lymphogranulomatose venerienne est 
endemique dans certaines regions 
dAfrique, d’Asie, dAmerique du Sud et 
des Caraibes. Rare en Europe jusqu’au 
debut du millenaire, sa resurgence 
depuis 2002 survient dans un contexte 
de recrudescence de lmcidence de plu- 
sieurs 1ST (syphilis, gonocoque). 1 

UNE NOUVELLE EPIDEMIE 

EN FRANCE 

La lymphogranulomatose venerienne 
est endemique dans les pays tropicaux 
(Asie, Amerique du Sud, Afrique, 


Caraibes). Elle est habituellement rare 
dans les pays industrialises, ou elle pre- 
domine chez les homosexuels mas- 
culins et les immigrants originaires 
de zone d’endemie. 

Depuis 2002, des cas de lympho- 
granulomatoses venerienne s rectales 
liees au serovar L2 ont ete rapportes 
chez des homosexuels masculins, dans 
plusieurs villes d’Europe, 2 * * d’abord 
Rotterdam, 3 4 puis Paris et Anvers. Du 
l er janvier 2002 au l er mars 2005, 
142 cas de lymphogranulomatose 
venerienne rectale ont ete identifies 
en France : 5 21 en 2002-2003, 104 en 
2004, et 17 en janvier-fevrier 2005 
(donnees actualisees le 6 avril 2005). 
Les sujets contamines etaient exclu- 
sivement des homosexuels masculins, 
dont l’age moyen etait de 38,5 ans 
(extremes : 26 et 52) ; 94 % des cas 
signales (n = 134) concernaient des 


malades vivant a Paris et en region pari- 
sienne. Les autres cas etaient observes 
a Bordeaux (n = 7) et Mulhouse 
(n= 1). Le statut serologique vis-a- 
vis du virus de rimmunodeficience 
humaine (VIH) n’etait connu que 
pour 41 d’entre eux, montrant que 
33 (80 °/o) etaient seropositifs, ce qui, 
malgre le biais de selection potentiel 
lie au fort taux de donnees man- 
quantes, est preoccupant. Depuis le 
debut de cette epidemie, la quasi-tota- 
lite des formes diagnostiquees etaient 
des lymphogranulomatoses rectales. 

En avril 2004, l’lnstitut de veille 
sanitaire (InVS) a mis en place un 
reseau de surveillance sentinelle repo- 
sant sur les laboratoires de microbio- 
logie et les dispensaires antiveneriens. 5 

Au 28 fevrier 2005, 136 cas etaient 
recenses aux Pays-Bas, avec une 
incidence croissante depuis le debut 
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HI Cet homme 
de 41 ans, co-infecte 
par le VIH et le virus 
de I'hepatite C, se 
plaignait depuis 
3 mois de diarrhees 
glaireuses et de 
douleurs ano-rectales. 

Une rectoscopie avait 
ete faite en ville gui 
montrait une ulceration 
rectale dont la biopsie 
evoguait a I'histologie 
un lymphome. Mais 
I'examen de la marge 
anale montrait aussi 
une ulceration avec 
un ecoulement purulent, 
laguelle, devant ce tableau clinigue subaigu avec des signes digestifs, etait tres 
evocatrice d'une ano-rectite a Chlamydia trachomatis . La recherche 
de C. trachomatis par polymerase chain reaction s'avera positive sur un ecouvillon 
obtenu a partir de I'ulceration anale et sur un fragment congele de I'ulceration 
rectale, le genotypage confirmant le diagnostic de lymphogranulomatose 
venerienne avec un type L2. Apres relecture de la lame initiale, le diagnostic 
de lymphome fut ecarte definitivement. devolution sera favorable apres 
3 semaines de traitement par tetracyclines (doxycycline 200 mg/j). Le reste 
du bilan concernant les autres 1ST etait negatif en dehors d'une serologie syphilitigue 
cicatricielle, le patient ayant eu une syphilis secondaire 2 ans auparavant. 



de l’annee 2003. Au 31 aout 2004, la 
Belgique avait recense 27 cas dont 5 
en 2004. Durant le second semestre 
2004, les premiers cas de lymphogra- 
nulomatose rectale etaient rapportes 
en Allemagne, au Royaume-Uni et en 
Espagne, confirmant l’extension de l’e- 
pidemie en Europe occidentale. Plus 
recemment, des cas ont ete rapportes 
au Canada et a New York. 6 

La France et les Pays-Bas restent 
les pays les plus concernes par l’epi- 
demie actuelle de lymphogranulo- 
matose rectale. Failure de la courbe 
d ’incidence est en faveur d’une exten- 
sion de cette epidemie. Les campa- 
gnes d’information aupres des pro- 
fessionnels de sante, mais aussi des 
populations a risque, doivent etre 
developpees. 

MICR0BI0L0GIE 

Chlamydia trachomatis est une bacte- 
rie intracellulaire obligatoire. Les types 
LI, L2 et L3, responsables de la lym- 
phogranulomatose venerienne, sont 
plus invasifs que les autres types (A a 
K). Tandis que les types A a K sont 
generalement confines aux muqueu- 
ses (genitales, oculaires), les types LI 
a L3 ont un tropisme pour les mono- 
cytes-macrophages et peuvent traver- 
ser la baniere epitheliale pour attein- 
dre les ganglions lymphatiques de 
voisinage. 7 

SIGNES CLINIQUES ET COMPLICATIONS 

Apres une incubation de 2 jours a 2 mois, 
la lymphogranulomatose venerienne 
evolue classiquement en 3 phases. 5 
• La lymphogranulomatose primaire 
(chancre d’inoculation) : une papule 
indolore, souvent erosive, de 1 a 6 mm, 
apparait au site d’inoculation. La lesion 
primaire est souvent spontanement 
resolutive, sans traitement, et passe 
volontiers inapergue, notamment dans 
les localisations ano-genitales internes. 
Dans la forme classique, notamment 
dans les pays endemiques, elle siege 


habituellement sur le gland ou le pre- 
puce chez l’homme et sur la vulve, le 
vagin ou le col de l’uterus chez la 
femme. Dans l’epidemie actuelle, sur- 
venant chez des patients homosexuels 
en Europe occidentale depuis 2002, 
les formes ano-rectales ( v . figure) pre- 
dominent largement. 

• La lymphogranulomatose secon- 
daire est caracterisee par l’apparition 
d’une adenite satellite, douloureuse, 
ferme et de grande taille, habituelle- 
ment inguino-crurale et unilaterale, 2 a 
10 semaines apres la lesion primaire. 
L’adenite inguino-crurale est plus fre- 
quente chez l’homme, car le drainage 
lymphatique vaginal est plutot retro- 
peritoneal. L’anorectite, associee ou 
isolee, est plus frequente chez les 
homosexuels masculins et chez les 
femmes et represente la forme la plus 
observee en France depuis 2002. Elle 
se manifeste par un syndrome rectal 
(tenesme, epreintes, diairhee et ecou- 


lements mucopurulents, voire rector- 
ragies). L’alteration de l’etat general, 
la fievre et les frissons sont inconstants. 
Des myalgies et des cephalees sont pos- 
sibles. La rectoscopie montre une rec- 
tite granulomateuse et ulceree, limi- 
tee aux 10 cm distaux; les diagnostics 
differentiels sont la maladie de Crohn, 
l’herpes et les neoplasies rectales. Dans 
la lymphogranulomatose venerienne, 
I’histologie montrerait des plages epar- 
ses de necrose, entourees de cellules 
epithelioides et endotheliales. Chez 
environ un tiers des patients, les pla- 
ges de necrose confluent pour former 
des abces, qui evoluent frequemment 
vers la fistulisation. 

• Des formes cliniques atypiques de 
lymphogranulomatose venerienne 
secondaires ont ete rapportees : ade- 
nite cervicale satellite, apres transmis- 
sion oro-genitale ; pneumopathies avec 
adenopathies mediastinales et sus- 
claviculaires, apres transmission par 
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Diagnostics differentiels 
de la lymphogranulomata se venerienne 


SIGNE CLINIQUE 

DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS 

Ulceration genitale 

Herpes, syphilis, chancre mou, donovanose, leishmaniose 
cutanee, toxidermie (erytheme pigmente fixe) 

Ulceration ano-rectale, rectite 

Maladie de Crohn, tumeurs solides et lymphomes, herpes, 
syphilis 

Adenite inguino-crurale 

Chancre mou, herpes, syphilis, infections des tissus mous 
des membres inferieurs 


Tableau 


inhalation chez des employes de labo- 
ratoires ; conjonctivite folliculaire avec 
adenopathie pretragienne, apres inocu- 
lation oculaire. 

• La lymphogranulomatose vene- 
rienne tertiaire est caracterisee par 
des lesions inflammatoires chroniques : 
fistules et brides. La sclerose tissu- 
laire peut se compliquer de lymphoe- 
deme secondaire par obstruction, evo- 
luant vers l’elephantiasis. Cette forme 
serait plus frequente chez la femme. 
L’association d’ulcere de la vulve, d’e- 
lephantiasis, de sclerose et d’hyper- 
trophie granulomateuse des teguments 
correspond historiquement (Huguier, 
1848) a Fee esthiomene de la vulve » 
(du grec esthieirt ronger). 

Les diagnostics differentiels sont 
resumes dans le tableau ci-contre. 

DIAGNOSTIC POSITIF 

Le diagnostic de certitude de lym- 
phogranulomatose venerienne repose 
sur l’isolement par polymerase chain 
reaction (PCR) de Chlamydia tracho- 
matis. , et le typage par etude du pro- 
fil de restriction enzymatique (RFLP 
[ restriction fragment length polymor- 
phismf) du gene ompl amplifie par 
PCR qui permet d’identifier les types 
LI, L2 et L3, seuls types associes au 
lymphogranulome venerien. Les pre- 
levements sont faits par ecouvillon- 
nage d’un chancre (sous anuscopie ou 
rectoscopie) ou par ponction d’une 
adenopathie. Le Chlamydia etant fra- 
gile, le transport necessite un milieu 
specifique. En cas de suspicion de lym- 
phogranulomatose venerienne, le 
typage peut etre fait par le Centre 
national de reference des Chlamydia 
(hopital Pellegrin, Bordeaux). Une 
serologie Chlamydia trachomatis for- 
tement positive constitue un element 
d’orientation devant un tableau cli- 
nique evocateur, mais ne permet pas 
Fidentification du genotype, done le 
diagnostic de certitude de lympho- 
granulomatose venerienne. 


TRAITEMENT 

Traitement specifique anti -Chlamydia 

En premiere intention: doxycycline, 
100 mg/ 12 heures, pendant 2 1 jours. 5 En 
cas de contre-indication aux cyclines 
(allergie, grossesse), le traitement de se- 
oonde intention est leiythromycine, 500 mg 
4 fois/jour, per os, pendant 21 jours. 
Lefficacite de Fazithromycine (1 g/j, pen- 
dant 21 jours) a ete rapportee, mais sa 
prescription nest pas consensuelle. 
Autant que possible, les traitements bases 
sur la seule clinique et une eventuelle 
serologie doivent etre limites, et le trai- 
tement doit etre precede — si possible 
en centre specialise (dispensaire anti-vene- 
rien, consultation de proctologie) — 
de prelevements locaux en vue d’un 
genotypage par le Centre national de 
reference: cette attitude seule permet 
un diagnostic de certitude et une sur- 
veillance epidemiologique. Les indica- 
tions chirurgicales potentielles concer- 
nent les abces collectes et, a distance, 
les complications tardives de la lympho- 
granulomatose tertiaire (brides rectales, 
fistules rectovaginales. . .). Lefficacite the- 
rapeutique est jugee sur la clinique et 
eventuellement sur la PCR (au moins 
3 semaines apres l’arret du traitement). 


Prise en charge commune 
a toute 1ST 

Comme lors de tout diagnostic d’une 
1ST, la decouverte d’une lymphogra- 
nulomatose venerienne implique les 
4mesures suivantes: 

1. depister les autres 1ST (infection par 
le YIH, hepatite B, syphilis, infection 
a Chlamydia^ condylomes, herpes) ; 

2. depister et traiter les partenaires 
sexuels du patient index; 

3. insister sur la prevention, notam- 
ment par les preservatifs ; 

4. vacciner contre l’hepatite B, en l’ab- 
sence d’immunisation anterieure. 

CONCLUSION 

Depuis 2002, une epidemie de lym- 
phogranulomatose venerienne s’etend 
chez les homosexuels masculins en 
Europe occidentale. Cette epidemie 
est caracterisee par la predominance 
de la forme ano-rectale. Le diagnos- 
tic de certitude repose sur la recher- 
che de Chlamydia trachomatis par PCR 
et Fidentification des types LI, L2 ou 
L3 par RFLP. En l’absence de contre- 
indication, le traitement repose sur 
un minimum de 21 jours de doxycy- 
cline. Une prise en charge globale du 
patient est indispensable. ■ 
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SUMMARY An outbreak of lymphogranuloma venereum in Western Europe 

Lymphogranuloma venereum (LGV) is a sexually transmitted infection caused by Chlamydia trachomatis serotypes LI, L2, and L3. It is endemic in 
tropical areas, while seldom in industrialised countries. Since 2002, an outbreak of rectal LGV has been observed among men having sex with men, in 
Netherlands, France, and other countries of Western Europe. After an incubation period of 2 days to 2 months, LGV develops in three stages: ulcerated 
papule; inflammatory satellite lymph node and/or proctitis; chronic inflammatory complications (fistulas and sclerosis). Chlamydia trachomatis infection 
is confirmed by PCR and serovars is identified by RFLP of ompl gene amplified by PCR. Recommended first line treatment is doxycycline for at least 21 days. 

Rev Prat 2005 ; 55 : 1 747-50 
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RESUME Une epidemie de maladie de Nicolas-Favre (lymphogranulomatose venerienne) en Europe occidentale 

La lymphogranulomatose venerienne est une infection sexuellement transmissible (1ST) due aux Chlamydia trachomatis de serovars LI, L2 et L3. Elle 
est endemigue en zone tropicale, mais rare dans les pays industrialises. Depuis 2002, une epidemie de lymphogranulomatose venerienne rectale a ete 
observee chez des homosexuels masculins, aux Pays-Bas et en France, puis dans d'autres pays d'Europe occidentale. Apres une incubation de 2 jours a 
2 mois, la maladie evolue classiguement en 3 phases: chancre d'inoculation ; adenite locoregionale et (ou) rectite; complications inflammatoires 
chronigues (fistulisation et sclerose). Le diagnostic repose sur la detection de Chlamydia trachomatis par PCR et sur le typage par RFLP du gene ompl 
amplifie par PCR. Le traitement de reference repose sur la doxycycline pendant au moins 21 jours. 
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